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はじめに
　わが国の平均寿命の伸びは諸外国に類を見ない速
さで進み，現在世界有数の長寿国となっている．ま
た65歳以上の人口の全人ロに占める割合も21世紀
には西欧諸国を抜き，世界一・の高齢社会になること
が予測されている．一方，主要死因別死亡率の年次
推移を見ると，第二次世界大戦直後から，それまで
死亡原因の第一位であった感染症が激減し，それに
代わり悪性新生物，脳血管疾患，心臓病などの生活
習慣病が死亡原因の第1～3位を占めるようになっ
た．その結果，医療費の増大，寝たきり老人の増加
などが大きな社会問題となっている．
　このような状況の中で，生活習慣病に対しては，
その治療よりも生活習慣（栄養・運動・休養）の改
善による予防が重要であることが認識されるように
なり，特に，運動習慣の獲得による予防策が推し進
められている．世界的にみても，WHO（世界保健
機関）は国民の身体活動量の増加を目的とした政策
を世界各国に普及させるための計画，“WHO　GIobal
Initiative　on　Active　Living”を推し進めており，「身
体活動量を増加させる」ことの重要性が認識され，
それを実践に移してゆくことが世界的な動きとなっ
てきている．当教室もWHO協力センターとして
このプログラムの中核的な活動を行っている．
　運動は生活習慣病の予防・改善および続発する動
脈硬化性疾患の予防効果のみならず，身体活動能力
の増加によりQOL（生活の質）を向上させる効果
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　おける特別講演
も有している．しかし，運動はその実施方法によっ
ては十分な効果が得られないこともあり，適切な運
動を行うためには運動効果の評価法を確立する必要
がある．また，評価に用いる測定法は可能な限り非
侵襲的かつ簡便であることが望ましい．
　このような観点から，われわれは身体活動能力の
生理学的評価に，全身持久力に関しては運動負荷中
の呼気ガス分析を，比較的大きな動脈の血流に関し
ては超音波ドップラー法を，末梢組織におけるエネ
ルギー代謝・酸素動態に関しては磁気共鳴分光法お
よび近赤外分光法を用いている．本稿では，比較的
最近開発された非侵襲的測定法である三品外分光法
を用いたわれわれの研究の一部について述べる．
1．従来からの末梢組織の血流・代謝測定法につい
　て
　末梢組織への血流，代謝の測定には，従来種々の
侵襲的手法1～3）が用いられてきた．これらの方法は，
血管内および細胞，問質内の酸素動態を直接測定で
きるが，測定部位を多少なりとも破壊するため，こ
れらの測定は生理的環境を反映していない可能性も
考えられる．また，ヒトを対象とする場合にはでき
る限り侵襲を加えることなく測定することが望まし
く，侵襲的測定は対象についても制限を受けること
になる．生体のエネルギー代謝の非侵襲的測定法と
しては磁気共鳴法（NMR）が臨床応用されている
が，NMRは高価であり測定に長時間を要し，時間
分解能の点においても問題を残している．一方，光
を用いた測定法は比較的低価格であり，時間分解能
と簡便性に優iれている．とりわけ，近赤外光（NIR，
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Near　lnfrared）は生体を透過しやすく，ヘモグロビ
ン，ミオグロビンの酸素化，脱酸素化状態によって
その吸収が異なる性質を有しており，この性質を利
用すれば，組織内での酸素動態の測定が可能となる．
ヘモグロビン，ミオグロビン，サイトクロームオキ
シダーゼ等は，生体内の酸素指示物質と呼ばれ，こ
れらの酸素化，脱酸素化もしくは酸化，還元状態を
測定することにより，理論的には組織内の酸素濃度
変化が予測できる．
　NIRの生体への応用研究は1937年のMillikanら4）
に始まるが，その後，Jobsis5）やChance6）が，長波
長領域の可視光および近赤外光を利用し，ヒトの脳
及び骨格筋において酸素動態を測定した．また，臨
床医学の分野では動脈血酸素飽和度の測定に近年，
パルスオキシメーター7）が広く用いられている．
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II．李下外分光法（：NIRcws）の測定原理と生体測定
　　における妥当性
　NIRは可視光よりやや波長の長い電磁波であり，
通常は700nm～3μmの波長を指すが，最近注目さ
れているのは700～900nmの領域である．　NIRによ
る組織酸素化レベル測定の原理はNIRの高い組織
透過性とヘモグロビン，ミオグロビンの吸収係数の
波長依存性による．NIRの吸収係数の波長依存性に
ついては図1に示したとおり酸素化ヘモグロビンと
脱酸素化ヘモグロビンの等吸収点である803nm付
近を中心として短波長方向では脱酸素化ヘモグロビ
ンによる吸収が増加し，長波長方向においては酸素
化ヘモグロビンによる吸収が増加することが特徴的
である．つまり，ヘモグロビンの酸素化，脱酸素化
状態によって近赤外光の吸収が異なるわけである．
この特性を利用してヘモグロビンの酸素化，脱酸素
化状態をLambert－Beerの法則に基づき近似的に計
測できる．Lambert－Beerの法則とは，透明吸収体
の濃度が特定波長の光の吸収度合い（吸光度）と直
線関係にある，というものである．
　つまり，
　　　　1＝10・exp（一e・C・L）＿＿＿＿＿（式1）
　またはlog（10／1）＝e・C・L（＝吸光度，　Optical
　　　　Density；OD）．．．．．．．．＿．．．．＿．．．．．．．．．．．（式2）
　さらにC＝OD／eL＿＿＿＿＿．＿＿＿．＿．（式3）
　ただし，1：透過光，10：入射光，e：吸光係数，
C：物質の濃度，L：光路長を表す．
　この法則に基づき，2波長もしくはそれ以上の波
ooo 700 800
波長　（nm）
900
図1酸素化ヘモグロビンと脱酸素化ヘモグロビンの吸収ス
ペクトル
長を用いることにより関心物質の濃度を求めること
ができる．NIRの組織透過性については，この領域
の光は生体での散乱が比較的少ないことと吸光係数
が低いため光の吸収減衰が少ないことにより，生体
を透過しやすいことが知られている．生体組織への
NIRの平均深度は，送光部と受光部の距離の約半分
であり6），測定領域は送受光部問を直径とする半球
状であり，送受光部間距離が3cmの場合には，測
定体積は4cm3強6）とされている．　NIRcwsを用い
た筋の酸素動態測定においては，送受光部問の距離
は，測定深度およびS／N比の関係から通常，3cm
から4cmに設定される．深部の筋の測定は，送受
光部問の距離の延長により理論的には可能である
が，S／N比が低下するために現段階では送受光部
間距離は4cm程度が限界と考えられる．
　通常，NIR領域におけるヘモグロビンとミオグロ
ビンの吸収スペクトル特性は近似しており，
NIRcws単独測定では骨格筋内のヘモグロビンとミ
オグロビンのシグナルを分離することは現段階では
不可能である．筋内ミオグロビンの測定には，プロ
トン磁気共鳴分光法（1H－MRS）が利用されている．
NIRSと1H－MRSを用いた低酸素下活動中の犬腓腹
筋を対象とした測定結果8）からは，NIRシグナルの
1／3程度がミオグロビンからのシグナルであり，残
り2／3がヘモグロビンシグナルであると結論づけ
られている．もっとも，この条件は低酸素，最大筋
活動時であり，ヒトを対象とした通常の運動時には，
ヘモグロビンシグナルの貢献度は更に低いと推察さ
れる．
　ヒトを対象としたNIRcws測定の妥当性について
（2）
1998年9月 勝村：末梢組織における酸素動態の非侵襲的測定 一　565　一
3
AX　25
羅、
逼15
盟
繹1
璽5
o
e
e
e
e
も
e
ミ
（
玉
篠
蓋
一14e’
O．1
o．o
一〇．1
一〇．2
酸素供給
　十
　，
酸素消費
安静
酸素供給
　t
i　igUft－XS？l」　su
運動
酸素供給 ｪ
　，
酸素消費
回復
O．5　O．6　O．7　O．8　O．9　1．0　1．1　1．2
　　　　肺胞酸素摂取量（L／min）
図2　膝伸展運動痔の外側広筋酸素消費量と肺胞酸素摂取量
　　との関係
は，様’々な方法を用いて検討されている．Hamp－
sonら9）はNIRcwsで測定したシグナルのオリジン
は主として微小血管内ヘモグロビンであり，筋内ミ
オグロビンの関与も示唆されている．彼らはまた，
皮膚血流のNIRシグナルに対する影響について送
光部と受光部の距離を適切に設定すれば，皮膚およ
び皮下組織よりも骨格筋での変化を主に計測できる
としている．更に，Manciniら10）は手関節運動時の
前腕深部静脈血酸素飽和度とNIRcwsにより測定し
た筋酸素化状態を比較検討し，両者間に関連性を見
いだしている．また，動脈内ノルエピネフリン投与
による筋内酸素化レベルの低下並びに，血管拡張剤
投与による酸素化レベルの上昇を確認している．わ
れわれの研究11）においては，トレッドミル運動中
の筋酸素化レベルと比較的高強度運動時では動静脈
酸素較差を反映する指標とされる酸素脈（酸素摂取
量／心拍数）との問の関連を報告した．また，片側
膝伸展運動時のNIRcwsにより測定した局所活動筋
の酸素消費量と呼気ガス分析により測定した体酸素
摂取量との問にも有意な関連性があることを報告し
ている（図2）．NIRcwsの測定指標とヒト骨格筋の
組織生化学的特性との関連性についての研究12）に
おいては，運動初期の筋酸素化レベルの低下率が筋
の有酸素能力と関連することが報告されている．
　以上のように，NIRcwsによる生体組織酸素動態
の測定の妥当性に関する研究の蓄積が進んでおり，
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図3　自転車運動時の外側広筋の酸素化レベルの変化の一例
今後更にNIRS測定指標の生理学的意義が明らかと
なり，臨床応用への方向性が確立されるものと考え
られる．
III．　NIRcwsによる末梢組織での酸素動態の測定例
　ここでは，NIRcwsを用いた運動時局所骨格筋の
酸素動態の測定例を示す．図3には安静時，運動中
および回復期の筋内酸素化レベル変化の一例を模式
的に示したが，NIRcwsで測定された酸素化レベル
は組織での酸素消費と酸素供給とのバランスを反映
，運動初期のように酸素消費が供給を上回れば酸
素化レベルは低下し，運動時酸素供給と消費のバラ
ンスが保たれれば酸素化レベルは一定となる．また，
運動後には酸素供給が消費を上回るので酸素化レベ
ルは上昇する．大筋群運動後回復期の酸素化レベル
の回復時間（Tr）は有酸素能力を反映するとされ
ているので，Trを用いた運動能力の評価も可能で
ある13～15）．このTrの応用の利点として痛みを伴う
血圧測定用カブによる動脈血流遮断が不要であるこ
とがあげられる．運動時の筋酸素動態の測定は，主
として，自転車運動負荷が用いられており，健常者
または運動選手を対象とした生理学的研究が多い．
これらには，運動時活動筋の酸素動態の変化パター
ンに注目したもの16～18），運動耐容能との関連性に
着目したもの15，　19・　20）などがある．
　以上のNIRcwsによる測定例は，酸素供給と酸素
消費のバランスとしての組織酸素化レベル変化に関
するものであり，問接的にエネルギー代謝を予想す
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ることはできるが，より特異的に筋代謝を評価する
ためには酸素消費の測定が不可欠である．例えば，
図3において安静時と回復期2分後の酸素化レベル
はほぼ同等であるが，回復期の酸素供給と酸素消費
は安静時より高まっていることが予想される．そこ
で，筋代謝測定の一つの方法として一時的動脈血流
遮断法（Transient　Arteria10cclusion　Method）を紹
介する21）．動脈血流遮断法による酸素消費の測定原
理は，組織への酸素供給の遮断により筋内酸素化レ
ベルが低下するが，その初期の低下率が酸素消費を
反映することを利用するものである．図4にその測
定例を示す．縦軸は安静時の筋酸素化レベルを
100％とし，動脈血流遮断時の最低値を0％とした
ものである．測定部位は右前腕屈筋，特に浅指屈筋
であり，運動負荷は3分間のグリップ運動とした．
この例では運動時の一時的動脈血流遮断時の酸素化
レベルの低下率は安静時の約8倍であり，筋活動に
より酸素消費が高まっている様子が観察される．こ
の一時的動脈血流遮断は筋代謝の特異的測定に利用
可能と考えられる．われわれ22）は筋酸素化レベル
の低下率により評価した酸素消費と筋内高エネルギ
ー物質との関連性について，NIRcwsと磁気共鳴分
光法を用いて検討している．その研究においては運
動時の筋内クレアチンリン酸（PCr）とアデノシン
2リン酸（ADP）の変化は共に筋酸素消費の変化と
関連することを確認した．このことはヒト骨格筋に
おいてもミトコンドリア呼吸（酸素消費）刺激には
PCrやADPが関与することを示すものであると考
えられる．
　NIRcwsを用いた血流の評価にはプレ・チスモグラ
フィーの原理を応用した方法が用いられている．つ
まり，静脈血流遮断時の総ヘモグロビン量の増加率
が局所血流の指標となることが報告されている23）．
この手法は従来の血流測定では検知できなかった局
所深部組織のわずかな変化を検出できる可能性が期
待される．この方法の応用例としてわれわれは温熱
および寒冷刺激，運動負荷，ならびにマッサージに
よる組織血流の変化について報告した24）．
IV．各種疾患患者を対象とした活動筋酸素動態の
　　測定
　各種疾患患者を対象とした骨格筋酸素動態につい
ても最近報告されており，それらは心不全2J「　一一　29），
廃用二筋萎縮などの筋疾患30），動脈閉塞性疾患等の
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血流障害を対象としたもの31～34）などがある．心不
全患者の測定では下肢骨格筋や呼吸筋の酸素動態の
検：討が行われており25・26・28），これらの研究結果から
は，心不全患者における運動耐直叙の低下が心ポン
プ不全に伴う骨格筋血流（酸素供給）の低下と関連
することや，自覚的呼吸困難が呼吸筋の酸素化レベ
ルの低下と関連性を有することが非侵襲的に確認さ
れている．また，稀な疾患ではあるがミトコンドリ
ア内サイトクロームオキシダーゼ欠損症患者の活動
筋の測定35）では，運動開始と共に筋は酸素化に向
かう特徴的な所見も得られている．これらの結果は
各種疾患のスクリーニングや病態把握，リハビリテ
ーション医学などの臨床医学領域へのNIRS応用の
可能性を示唆するものである．
V．まとめ
　以上，NIRcwsにより測定した末梢組織の酸素動
態について，健康科学，スポーツ医学，臨床医学的
研究領域における応用性の観点から述べた．
NIRcwsは運動時の代謝測定において簡便性という
利点を有しているが，測定値が相対的である点にま
だ問題を残している．従って，この問題解決のため
の今後の研究の方向性は，NIRcws以外の測定法と
の併用および絶対値表示の可能な薄赤外時間分解分
光法（NIRTRS）等の機器の開発，改良であると考え
られる．他の測定機器との併用はわれわれ22）や
McCully36）らが磁気共鳴分光法との併用を行ってお
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り，またNIRTRSを利用した運動時の酸素動態の測
定37）も試みられている．
　　NIRcwsは1）非侵襲的，2）連続的・実時間・高
時間分解・反復測定，3）比較的低価格，4）簡便性
等の利点を有しており，ヒト骨格筋の酸素動態およ
びエネルギー代謝の測定には非常に適した手法であ
り今後，スポーツ医学，健康科学，臨床医学の分野
において更に発展するものと思、われる．
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